


















































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































? ???ー??1 ? ? ??? ?????「
146 淡川　　血清Polarograph蛋白波 札幌医誌1957
　優性肝障害については別に佐々木が研究しているので，
今回の研究から除いた。またMp等の化学的測定値につい
ては黒坂らが発表の予定である。
　8）小括：動物実験によって得た成績を一括すると大
要以下の如くである。
　a）ratの正常血清Pm及びpH　7．85の泳動所見は，佐
藤粉の既報に一致する。今回私の行った酸性pH緩衝液内
泳動でに人の揚合同様pH　4．5のAcetate　Buff’erが適当
で，この場合にはM－1～M－4と仮称する陰性荷電出挙4を
認める。M－1及びM－2の易動度は人の場合と殆んど一致
する。
　b）吉田肉腫移植実験上，Pmの上昇型に相当しては従
来とおりAlb滅少，　a・Glob増加及びM一分劃の増加，特
にM唱，M－4分野の分離出現をみとめる。皮下煙瘍別出後
はこれらのPa七ternは旧に復する。即ち可逆的な意味をも
つた薪分劃である。また人の場合に一致する。
　c）Tp炎症実験上にもこの関係は全く一致し，新らし
いM－3及びM一・4分野の組成比翼の差異観察を行なったが，
有意義と目される程の悪性腫瘍群との開の違いはみられな
い。
　d）Plasmapheresisによる低蛋白症の場合，　Pmの上
昇亜型は得られなかったがそれに近い状態でM一・2の増加，
時lc　M－3の出現がみられた。
　しかしこの場合PPWの活性という点では，人のWI，
Wエ1とM分劃の聞にみられたほどの相関関係を推定する
ことは出≡日なし・。
　e）肝実質障害によっては明らかにPmの下降型が得ら
れ，この時にも人の場合と全く同様のAlb減少，α一Glob減
少及び特にM－2分劃の著減みられた。
　f）以上の諸成績によりPmの一ヒ昇，下降型をつうじ，
M一分劃がPPW活性を麦配するであろうというこれまで
臨床的に得られた知見は肯定される。しかし人について推
測されたWI及びWエェそれぞれの活性体とM分団凋め関
係は，動物実験によって完全に明かにすることは出来町な
かった。
　またこれらの成績のみによっては悪性腫瘍と炎症反応の
さいに新生される，M分劃の間の差異を見出すことは不可
能であった。
　　　　　　IV．　全篇の総括並びに考按
　以上私は臨床並びに動物実験上，数種の疾病状態に相当
するPmの特異所見をrli心にして，その揚合の切匡清蛋白組
成の変化を電気泳動的に観察し，特にこれをAlbの等電点
に相当するpH　4．5の酸性緩衝液（Acetate　Buffer使用）内
において試査し，次ぎの知見を得た：ので一括考察を加えた
い。
　濾液反応による血清蛋白のPmは正常のPatternに対
して，明かに上昇，下降及び上昇亜型を区分することが出
来，それらの変化は疾病状態に応じた特異性をもつ。
　この点については特に癌反応として上昇型が重視され度
々報告されている処であるが，同時にその下降と慢性肝障
害との関係も本邦笹井騎馬によって屡々発表された。しか
しこれを多数例の知見によって動的に観察したものは殆ど
見当らないので，ここに私はネフローゼ症候群にしぼしば
際会する上昇亜型を加えて臨床経過及び動物実験上の経過
について調査を行なった、これらの結果は全く血清蛋白内
の変化に起因する，いわばDysproteinemiaの一指標とし
てばかりでなく，疾病の軽重，予後の良否に関してかなり
忠実な指標であることが分る。すなわち悪性腫瘍及び炎症
性疾患に関しては，その進行状態は常に上昇型を示すし，
肝障害例は低下の程度で硬変症えの移行，上昇転化による
肝癌形成が判断される，等である。
　Pmの類型は恰も血清蛋白の各分劃組成変化の観察と同
様，赤血球沈降速度変化等が病変に対する単一方向の指標
であるに対して，多方向の指標といえる。
　Pmの類型は数種のPatternによってそれぞれの疾患
相応の変化が読みとれ，非特異的現象であるとしてもその
動的変化としてみる時には多様な解析が可能である。この
事は血清蛋白像を電気泳動所見等で解析する方法と全く同
義の解釈が成立ち，ここに各血清蛋白線との聞に相関関係
の整理が必要と考えられる。その一部については笹井i12、，
佐藤13），佐々木動等及び古くはTroppL4）等の発表がある
が，今回私は濾液反応を中心にしてこの方面の研究を行な
ったものである。
　Pmの上昇に関しては佐藤粉の既報したとおりAlbの
減少とa－Globの増加が関係するが，炎症反応のさいには
悪性肥壷程にはAlb低下を伴わずh－Globの増加が目立つ。
さらにこれはpH　45泳動像上でも；出馬にAlb減少とM－1
及びM－2分劃の増加を伴い，推計学的吟昧によっては，
α一GlobとM分劃の間に相関を認め得ないが，それらの平
行性には個々の臨床並びに動物例で少しの矛盾をも認めな
い。
　血清蛋白分劃の変化と疾病状態についての研究は，今や
文献的に徴するに枚挙に逞まない実情であるが，かかる意
図に関連して酸性緩衝液内組成比としてみた研究は必ら
ずしも多くない。すなわち既述のWinzler，　Mehl及び
Goldenb囎3）の他に，　Petθrmann及びHognessL’5）を始め
する比例の報告にどまる。
　pH　4．5附近の泳動的研究は主としてHogness2J”）等のい
わゆるAcidic　Protein　Fraction，従ってα・Glob分劃に
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関連した“Unterfraktion”の分離に注目したものである
ことはいうまでもなく，これは特にMpとの関係におい
て，その生物反応上の意義解決と共に最近の関心專の一つ
といえよう。Winzleri）・2）等によれば氏らのM－1，　i昏2
（私の場合は逆番号）は正しくそれぞれが個有のMp（瓢p－L
Mp一∬と呼称）に一致し，一部門p－IIIと呼ぶ分劃はM一
分劃には含まれないといっている。
　またPolarograph法の先駆的な権威であるHeyrovskY
によればM－2もMp－IIに一致しないとのことであるが，
何れにもあれこれらの門川がPm活性，特に濾液反応上病
的上昇Patternに関連するとの見解は大方の一致を見て
おり，今回の私の成績のすべてがこれに一致を示した。
　ただし，かかる：方法によりM分劃の泳動1生格の差異を求
めて，癌と炎症との反応差異追求を目論んだことは，あら
ゆる場合に成功しなかった。しかし教室の佐藤（良）27）は血
清のM白thanol分劃法によってPPW活性体の分離の可能
性に触れ，Waldschmid七’・LL’s〕の所説を麦持しており，そ
の場合Alb低下に随伴するPPW活性体増減にその根拠
を求めた。私の実験成績の一々についてみれば確かにAlb
の低下は癌の場合により著明であり，炎症ではさして顕著
とはいえずこの見解に一致するが，M－1，　M－2分二等（rat
ではM－3及びM－4）の組成四一の変化としてみてもAlb
低下を代償すると思われる，款生ないし増生M二二の上に
差i異を認めることは出来なかった。
　またこの場合に化学的方法によるMp値，結合多糖類値
及びCh－E活性を調査した結果は，　Mpの増加，多糖類の
増加はWI，　WIIの上昇，　M分二丁峯の多寡によく平行す
るがCh－E活性は一致しない。従ってM分劃内にMpも結
合多糖類も特に多く疾病有意な状態で含まれる，即ち何等
かの生体反応上の意義をもつものと考えた。この結果は主
としてα1及びαL・一Glob別に調査してこれらの関係に触れ
ている前記Winzleri．｝『＝s）｝派を始め，　Shetlarib，　Seiber七
L’o・　1CSchedlovsky30）の成績と大体軌を一にするものである。
また生物反応の点についてはHedlundi・5’）の‘℃一reactive
protein”，或いは遅【c　Leod1了り等の“acute　phace　protein”
等との関係から積極的動員所産としての意味も考えられる
ことは既に論じた。また教室では癌毒素担体としての意義
についての研究鋤を行っている。
　Pm下降時には総じて1血清蛋白量の’減少が著しく，　Alb
を始めα一及びβ一GlobさらにM分劃の完全不出現がみら
れる。
　従ってかかる場合にはAlb滅少の代償としてのα一Glob，
M分譲の意義は一見極めて薄く，あえてその論法をおし進
めれば代償機能の失調とも目されよう。事実かかるPmは
殆どあらゆる場合が肝機能の広範囲高度の障害と関係をも
ち，Albの産生機序と同時にα｛｝lob，　M分劃，従って上
来の考えによれば疑う処なくMpの産生能の失調を招いた
揚合といえよう。
　肥りとすれば笹井21），吉田：S2＞，佐々木33）等のかかる意味
でのMp肝産生説は誠に至当といえよう。なおこれらの
WI，　WII降下，泳動像は化学：的Mp測定値との聞に完全
な平行性を示したが，結合多糖類値は全面灼に平行すると
は限らなかった。Ch－E活性は大体一致するが，これだけ
の実験によってこれがMpの一部との考えを肯定する像ど
の三昧はなく，従来諸家の非特異的Ch－Eの肝産生説に一
致する故との考えをもっている。
　上昇亜型と称したPm所見は特に多くの示唆と二二を含
み，Wエ低下はAlb減少，　M－2の消失ないし減少と平行し，
WII上昇にはM－1の増加が関連をもつものの如くである。
　かかる見解はなほ極めて憶測的ではあるが，各症例につ
いての平行性は誠に興昧ある事実である。またこの場合化
学的に測定したMp値は低値で，その意味ではMpとの間
にはWIが関係をもち，泳動的にはM－2分劃にこのさい
のMpが多く含まれると考えたいし，結合多糖類値は高値
を示してWエェ及びM－1分劃に関連しはせぬか，と考えら
れる。
　今回私はこれら相互の分二三阪直接測定実験を行なわな
かったので，これまで諸家の報告する処に徴して推論する
域を出ないが，この結論は教室浦沢の連続泳動法による単
離研究に期待したい。
　なおかかる類型はネフ・一ぜ症候群に特異所見と見られ
た処から，その尿蛋白組成についても調査し，血清内より
喪失する分劃の恰も補償的な検出を認め，さらにM分劃と
してはM－3の出現をみた。これらの事実は血清蛋白及び
尿：蛋白泳動上の研究としてLongsworthiS）を始め極めて
多数によって報告され，また特に本邦諏訪；りも尿蛋白の血
清よりの濾出機序を説いているがよくこの都実に一致す
る。また特に尿中にM－3分劃の新らしい出現をみる点は，
Albin＄5）等，或いはHewi七t＝～‘s）の，それぞれアミノ酸組成
或いは多糖類含量の差異よりする正常Albとの相違を説
く処に合致し，これには分子量の差異からする特定子分の
選択的喪失，あるいは異常蛋白出現としての解釈が与えら
れはしまいか。また単に代償的な意味，あるいは漏出とい
う見解においては，たしかに血満’蛋白組成の変動と尿中蛋
白分劃の変動がそれらの総和において平衝を保つ如く，こ
れはLUetscher19）の解釈に一致する。また特に最近これを
酸性緩衝液につて調査し，正常尿中にもMp虹が含まれる
というBoyρ♂7）・：ls）等，またネフローゼ尿中に：Mp－1と考
えているOrosomucoidを証明したPopenoe39）の研究威果
をも見逃すことは出来ない。何れも私の研究成績に矛盾を
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示すものではない。
　これら血清及び尿中蛋白組成変化の詳細な追求は今回私
の研究範囲外にあるが，Pmの特異性との間にかかる1近分
一の一つ一つが関係をもつとすれば，今後蛋白尿のPmは
あらたな問題として観察する必要があろう。この点につい
ては教室黒坂によって研究が進．められている故，その成果
に期待したい。
　また動物実験によってこれらの関係を闘明にすること
は，上昇亜型の形成が困難で必らずしも成功をみなかった
がPlasmapheresieによってそれに近いPmを認めた場合
には，臨床知見と全く似てWエ1に対してはM－1の相関が
みられ，一般にWIは低くM－2は出現せぬ処からこれら
の聞の平行性も充分に窺知された。
V．　結 論
血清PPWを多数の臨床例について観察し，特に濾液反
応上のPmを上昇型，下降型及び上昇亜型に分類し，それら
が比較的疾病状態との間に特異な関連性をもつことを認め
た。これらの血清蛋白組成を電気泳動的に調査するに，従
来の中性pHと同時に酸性pH（4．5）の緩衝液について行い，
Alb峯の陽生側に陰性荷電分劃として二つの易動度のちが
うM分劃を認め，この増減ないしは消失がα一Globのそれ
と平行性をもち，Pmの変化一WI及びWnの交互ない
し平行昇降，に関係することを確かめた。
　またこれらの事実はMp，結合多糖類及びCh－E活性の
化学：的な測定値との聞にも追求され，M－1は多糖類の多い
場合に一以上てWIエの変化とより平行し，　M－2はMpの
多い場合，Wrの変化により平行する結果を得た。しかし
勿論ζれはPmを類型化した場合の傾向的な現象であっ
て，推論の域を出ない。
　なお動物実験上これらの成績を再確認すべく，ra七の古
田肉腫移植実験，Turpentine　oil腹膜炎，　Chloroform肝
障害及びPlasmapheresisによるHypoproteinemia催起
を行ない，大体所期の結果を得ることが出来た。この場合
には人よりもさらに多いM－4までの細分劃が認められた。
　　　　　　　　　　　　　　　（昭和32．2．19受付）
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